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都有影响，当氧原子上带有大位阻的 TBDPS 时，非对映异构体的比例最好。 













   3. 初步研究了α,β-不饱和 L-焦谷氨酸衍生物与共轭二烯化合物在 Lewis 酸催



























































The pyrrolidines, 2-pyrrolidinones, 2,5-pyrrolidinediones and their derivatives are 
important organic compounds. Some of them are natural products (alkaloids), some 
are the key intermediates for the synthesis of pyrrolidine alkaloids, and some can act 
as chiral auxiliaries in the asymmetric syntheses. For all of these, their syntheses have 
attracted much interest. 
In this thesis, we studied the total synthesis of (+)-Xenovenine used L-pyroglutamic 
acid as versatile chiral pools; began the initial studies on the asymmetric synthesis of 
(-)-Kainic acid, discussed the different effect on N- and O- protecting groups of α, 
β-unsaturated L-pyroglutamic acid derivatives in the Lewis acid catalyzed 
Diels-Alder reactions. The results are summaried as follows. 
1. We developed the methodology on generation of chiral α-amino-carbon radicals 













We investigated the cross-coupling reactions of the three pyroglutamic acid derived 
N,O-acetal with various α, β-unsaturated compouds. The results indicated that both 
the N- and O- protecting groups affect the diastereoselectivity of reactions. The steric 
more hindered TBDPS as the O-protecting group induced the excellent 
2,5-trans-diastereoselectivities. 
2. Started from the mixture of diastereoisomers 2-120, the total synthesis of 


























3. We studied the different effect on N- and O- protecting groups of α, β-unsaturated 
L-pyroglutamic acid derivatives in the Lewis acid catalyzed Diels-Alder reactions 












































Ac           acetyl / 乙酰基 
AIBN        2,2′-azobisisobutyronitrile / 2,2′-偶氮二异丁腈 
Ar           aryl / 芳基 
Bn           benzyl / 苄基 
Boc          t-butoxycarbonyl / 叔丁氧羰基 
CAN         cericammomium nitrate / 硝酸铈铵 
Cbz (Z)       benzyloxycarbonyl / 苄氧羰基 
CDI          carbonyl diimidazole / 羰基二咪唑 
DCC         N, N’-dicyclohexylcarbodiimide / 二环己基碳二亚胺 
DCU         N, N’-dicyclohexylurea / 二环己基脲 
DEAD        diethyl azodicarboxylate / 偶氮二甲酸二乙酯 
DIBAL       diisobutylaluminum hydride / 二异丁基铝氢 
DIEA         diisopropylethylamine / 二异丙基乙基氨 
DMAP        4-N, N-dimethylaminopyridine / 4-N, N-二甲氨基吡啶 
DMF         N, N-dimethylformamide / N, N-二甲基甲酰胺 
DMSO       dimethylsulfoxide / 二甲基亚砜 
EDC         1-ethyl-3-(3-dimethyllaminopropyl)carbodiimide / 1-乙基-3-(3-二 
             甲胺丙基)碳二亚胺 
EDCI         1-ethyl-3-(3-dimethyllaminopropyl)carbodiimide hydrochloride 
Fmoc         9-fluroenylmethoxycarbonyl 
HOBt        1-hydroxybenzotriazole / 1-羟基苯并三氮唑 
Imid         imidazole / 咪唑 
LAH         lithium aluminum hydride / 氢化锂铝 
LDA         lithium isopropylamide / 二异丙基氨基锂 
MOM        methoxylmethyl / 甲氧基甲基 
NMM        N-methylmorpholine / N-甲基吗啉 















PMB         (MPM) p-methoxybenzyl / 对甲氧基苄基 
PTSA        (p-TsOH) p-toluenesulfonic acid / 对甲苯磺酸 
Py           (pyr) pyridine / 吡啶 
TBAF        tetrabutylammonium fluoride / 四丁基氟化铵 
TBS         (TBDMS) t-butyldimethylsilyl / 叔丁基二甲基硅基 
TEA         triethylamine / 三乙胺 
TFA         trifluoroacetic acid / 三氟乙酸 
TfOH        trifluoromethanesulfonyl acid / 三氟甲磺酸 
THF         tetrahydrofuran / 四氢呋喃 
TMS         trimethylsilyl / 三甲基硅基 

















    自 1828 年德国科学家魏勒(Wohler)合成尿素以来[1]，180 多年间有机化学逐
渐发展成了三个相互联系和依存的领域。有机合成作为其中最富有创造性的领
域，不仅合成自然界含量稀少的有机物，也合成自然界不存在的、新的有意义的
化合物。如 Fischer 完成的(+)-葡萄糖合成，Robinson 通过仿生途径，从丁二醛和




































    有机化学的产生与发展及其现代方法学的建立，促进了生物碱化学的研究。















































    本论文在本实验室工作的基础上，拓展吡咯烷氮α位碳自由基的形成以及与
α, β-不饱和化合物的反应性的研究，并应用于蚂蚁毒素(+)-Xenovenine 的全合
成。同时还进行 Lewis 酸催化下 L-焦谷氨酸衍生物的保护基对海人草酸合成影响
的研究。因此，本论文的主要目标是： 
    一、研究在二碘化钐作用下手性吡咯烷氮α位碳自由基的形成及与α, β-不饱













    二、从手性吡咯烷氮α位碳自由基与α, β-不饱和化合物偶联的产物出发，用
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第二章 蚂蚁毒素(+)-Xenovenine 的不对称全合成 
第一节  文献回顾 
 





(+)-Pyrrolidine 197B[2]（图 2.1.1）。近 30 年来，在青蛙毒素和蚂蚁毒素的提取物










223H': R = CH3, X = Y = H;
239K': R =CH3, X or Y = OH, Y or X = H;
265H': R =CH2CH2CH3, X-Y = O;








223H’吡咯里西啶生物碱最初是 1980 年 Jones 等人[3]从 Solenopsis 蚂蚁毒素中
提取出来的，并且通过消旋化合成了该类生物碱，从而确定了它们的相对立体构
型，确定 2,5 二烷基取代的吡咯环化合物都是反式结构的。直到 1988 年，Husson
小组[10]利用 X-射线、NOE、NOESY 等检测手段，最终确定了(+)-Xenovenine 
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一、利用链状化合物进行合成 
  1980 年，Jones 小组[3] 从 Solenopsis 蚂蚁毒素中提取了烷基取代的吡咯里西啶
生物碱，由分子离子峰推测物质的可能结构，并以正辛醛为原料，经过三步反应，










































  1983 年，Takano 等人[4]以 3-(5-甲基 2-呋喃)丙醛 2-5 为原料，经 Wittig-Horner
反应得到不饱和酯,在二异丁基铝氢作用下，还原为烯丙醇，环氧化后，选择性
开环以 93%的产率得到 1,3-二醇化合物 2-8a。接着选择性保护羟基，得到苯甲酸
酯 2-8b,在 Mitsunobu 反应条件下，以 82%的产率得到构型反转的取代产物 2-9a,
脱去硅基保护，再肼解得到氨醇化合物，两步总产率 72%。90 °C 下，高氯酸水
解得吡咯环衍生物 2-11，氰基硼氢化钠还原，利用 CN−或 H−的同面进攻，非对
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